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抗腫鹿性物質 gancidinは，東京自由ヶ丘の土壌より分離された放線菌 AAK-84株の培養
漏液より炭未吸着，酸性アセトン溶出に依って白色の complexとして，先ず得られたoAAK 
-84株の培養櫨液並びにこの complexは，いずれもマウスエールリッヒ癌の腹水系に対し，
確実な抗腫~嘉細胞作用，並びに延命効果を示した。 
gancidin complexの抽出，その抗癌作用に就いては， 1955年，相磯，新井，中田，鈴不(1)
に依り報告され，その抗腫湯作用に就いては著者に依り，先ず報告された(2)。其の後，協和醗
酵株式会社との協同研究に依り， complexの大量生産-と，有効分劃の精製単離が試みられ，
現在迄に 6種の有効分割が単離された。その中，結晶として得られた， gancidin A 及び， 
gancidin w に就いては著者に依り精細な研究がなされた(3)。更に著者は gancidinを生産す
る放線菌の形態，生理等の菌学的研究を行い， gancidin生産の為の諸条件を追求したので， 
gancidin各分割の抽出，精製，並びにこれ等分劃の物理化学的性状と共に，ここに報告し
て，御批判を抑ぎたいと思う。 
1) 放線菌 AAK-84株の菌学的研究
形態: 放線菌 AAK-84株は主な合成培地上で
豊富な灰色の気菌糸を着生し，培養基上に拡散して
発育することを特徴としてしる。集落は小円形で、 1 
----3mmの径を有する。顕徴鏡的に気菌糸は太く，
多数の左旋性の回転数は 3~4 の spiral を形成す 
る。胞子は円柱状で1.2x2.0μ の大きさである。気 
菌糸の形態を写真に示した。
培養基上の性状: 所謂 cultural characteris-
ticsを 15種の放線菌分類用培養基を用いて検索し
た結果を表 1に示した。 AAK-84株の発育の至適温
度は 270Cであり， gelatin堵養基 180C以外は全て 
270Cに培養され， 10...-14日後に観察を行った。但 
L gelatin培養基は 1カ月間，また， milkは逐日
観察を行った。 
糖利用能: Pridhamの基礎培地に夫々 1%の
各種糖， 0.5%の有機酸を加え，数回食塩水で洗糠し
た放線菌胞子を接種し， 270C，15日の培養後判定し
た。その結果を表2に示した。 AAK-84株は殆んど
大部分の炭素源利用可能であり， I羽田nose，sorbi-
tol，dulcitolのみ利用しなし、。 
既知菌種との比較検討・: 各種培養基上の cul-
tural characteristicsより明らかの様に，AAKー
84株は蛋白培養基で殆んど溶解性の色素を産生し
ない，従って Waksman及び Henricii<心の放線菌
分類の keyに従えば， key (1)或は key(2)に 
含まれるべきである。此の key(1)中の既知菌種
で，AAK-84株に類似の性状，即ち，合成培養基・で
spiralを有し，灰白色の気菌糸を着生するものは 
Streptomyces globisporus及び St.annulatus 
である。現在放線菌の分類には一般に Bergey's
manual∞に集録された Waksmanの記載に基い
て行われるが，これ以外にも放線菌の菌学的研究を
系統的に精細に続けて，権威を認められている
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表 1. gancidin産生株の培養性状 
Gelatin White :flakky growth，liquefaction fair. 

Synthetic agar Growth smooth，spreading，minute colonies，colorless to olive-bu任;aerial 

(glucose) mycelium powdery，white later turning tan gray. No di妊usiblepigment. 

Glucose- Moist :flat，spreading growth，colorless to cream-colored; aerial mycelium 

asparagtne agar thin，white to gray. No soluble pigment. 

Nutrient agar Growth thin，moist，spreading，colorless to white; aerial mycelium white 

only limited to the bottom of slant. No soluble pigment. 
Starch agar Growth thin，spreading，color1ess to white; aerial mycelium abundant， 
powdery，mouse-gray with pinkish tinge. No soluble pigment. 
11alate grycerol: Growth colorless，penetrating into medium，surface growth limited to 
agar aerial mycelium; aerial mycelium powdery，ash gray. No soluble pigment. 
Yeast extract- Abundant growth，foldee，white，smooth; aerial mycelium white，later 
agar becoming pinkish gray. Faint brown soluble pigment. 
Tyrosine agar Thin，spreading，colorless growth; no aerial mycelium. No soluble pig-
ment. Tyrosinase negative. 
Egg-medium Growth smooth，light grayish brown; aerial mycelium scant，powdery， 
gray. No soluble pigment. 
Potato plug Raised，thick，cream-colored with a wrinkled surface and irregular mar圃 
gin; aerial mycelium white and gray patches. Color of plug unchanged. 
Carrot plug Good growth，cream-colored; abundant aerial mycelium，whith and gray， 
covering all the surface. No soluble pigment. 
Mi1k White pel1icle，white and gray aerial'mycelium. Pink di妊usiblepigment. 
Milk peptonized. . 
Blood agar : Moist，white bacterial growth; no aerial myclium. Hemolysis positive. 
Nitrate reduced to nitrite. Diastatic action strong. 
Cellulose decomposed. Opt. temperature 270C 
表 2. gancidin産生株の糖利用能 myces globisporus，Act. annulatusとして記載 
Pridham合成培地 されたものであり，更にこれは Act.globi.:flaveo・ 
(…qK 2HP04[KHpq 
2.64 
5.65 
2.38 
FeS047H :aO 
MnCl';l4HzO 
ZnSO壬7H 20 
0.0011 
0.0079 
0.0015 
lus，Act. globi.diastaticus，Act. globi.griseus， 
Act. globi. vulgaris， Act. globi. circulatus， 
Act. globi. streptomyciniに分類されている。 
MgSOJHtO 1.00 agar 30.0 Krassilnikovは Waksman発見の streptomycin
CuS015H20 0.0064 Aq. dest. 1，000 産生株であり， St. griseusとされたものは，元来 
control glucose 十件 St. griseusを発見し，これを記載した Kransky
starch 十 inositol 十社 の菌株とは全く異るものであると主張し，また， 〉ー、一ー
lactose +十ト moltose 時 れに対し Waksmanは Krassi1nikovの分類が 3
ra伍 nose fructose 十{ 名法に依っている根本的な欠陥を指摘し，更に歴史
saccharose 十 mannitol 件 的に自身の分類の基準の正当性を主張・して現在倫論
salicin 十 dulcitol 
xylose +十 I・hamose 十 
争中の個所であるω。St. annulatusに就いても，
galactose 十件 Na-succinate + 同様に Krassilnikovの形態学に最も主力を置く分
arabinose 廿十 Na-citrate 十 類法に従い，命名されたもので， Bergeyに記載さ
sorbitol れているが，現在その type cultureを我々が研究
することの出来なし、菌種である。そこで現在のとこ
Krassilnikovの分類がある。 これは彼の Classi・ ろ，我々の得た AAK-84株とこれ等菌種の比較検
fication of Bacteria and Actinomycetes (醗訳〉 討は保留したい。次に key(3)に属する菌種であ
に記載されてし、るが，我国では普及していなし、ο上 るが，此の中には spiralを有し，灰白色の気菌糸
述の St.globisporus， St. annulatus はし、ずれ を着生する類似菌種として，蛋自分解力強力な群に
も，もともと此の Krassilnikov~こ依って， Actino- は、 St:cacaoi，St. exfoliatus，St. rutgersensis 
1
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St. halstediiがある。この中 St.rutgersensis; 
St. halstediiに就いては， type culture として
St. rutgersensis Waksman and Henricii 3350， 
St. halstedii Waksman and Henricii CBS 
(IFO 3199)を得て，我々の株と比較検討を行つ
た，その結果，並びに St. exfoliatusの記載に依
れば，此等の菌種は合成培地上の発育が黒褐色とな
るか，または褐色の溶解性色素を産生する等の点
で， AAK-84株と全く異なる，また，此等の菌糸
は，発育至適温度が370Cである点， milkに於る発
育等細い点に於て異なる。以上の如く AAK-84株
は既知菌種と重大な点で相違するが， gancidin 
complexより結晶として得られた gancidinAは 
xanthomycinと非常に類似した物質であり， 
xanthomycin生産株との比較が必要と考えられる
が，その生産株の菌学的報告は現在迄見られない。
また St.globisporus，St. annulatusとの異同に
ついても保留したので暫定的に AAK-84株を St. 
gancidicusと命名した。 
11) gancidinの生産 
AAK-84株の培養源液は 2% starch-bouillon 
中に 270C 72時間振謹培養すれば，一般に Micro-
coccus pyogenes var. 209 p に 2000--4000dilu-
tion unitsの力価を産生する。別の報告に見られ
る様に AAK-84株培養漏液，並びに gancidin 
complexの M. 209P fこ対する抗菌力は，主とし
て， gancidin A と命名された赤控色結晶に依るも
のであるが，この物質は培養癒液， complex.，の抗
腫蕩作用の本体とは考えられない，併し抗菌作用を
有する分劃と，抗腫傷作用を有する分劃は大体平行 
して培養漏液に生産される様である。即ち，抗菌力 
の高い培養源液のマウスエールリッヒ腹水癌に対す 
る延命効果は少量で確実であり，抗菌力の低し、場合
にはその逆である。延命効果を尺度として産生条件
を追求することは最も望ましし、が，多くの動物と期
間を必要とするので一応抗菌力を尺度として，培養
基，組成中の涙素源，窒素源について検討を加えて
見た。
先ず基礎培養基として，肉エキス 0.5%，peptone 
0.5%，NaCl 0.3%とし，これに glucose，maltose， 
starch，glycerin等の茨素源を夫々 0.5%，2.0%， 
3.0%の割合に加え， 270 CVこ振謹培養を行い，時間
的に pH，発育，力価を追求した。その結果を表3
に示す。何れの炭素源，或は此等の安素班、を加えな
し、場合を通じて発育は良好であり， glucose，弘mal輔 
toseを多量に加えた場合には pHが 48時間後 7.0
以下に低下し， 96時間迄上昇しなかった。その他の
場合には，一般の放線菌培養時と同様に次第に pH
は上昇する。表の如く， starch，maltoseは好適で
あり， 72時間で starchでは最高 8;000dilution 
units，maltoseで 2，090dilution unitsに達する
が， glucose，glycerinは増量するに従って有害の
様で，糖源を加えない対照に劣る結果を示した。す
べて抗生物質の産生には合成培養基の使用が費用，
拍出の為には便利である。 AAK-84株に就いて，合
成培養基使用の可能性を検討したが，その成績を表
表 3. gancidin産生株の培養条件 (M.209 P稀釈単位〉 
基礎培地(%)I波素激(%) 
48 時間 i72 時間 
pH発育力価 pH発育力価 
96 時間
pH発作力価 
meat ext. 0.5 glucose 0.5 
peptone 0.5 2.0 
NaCl 0.3 3.0 
maltose 0.5 
2.0 
3.0 
starch 0.5 
2.0 
3.0 
glycerin 0.5 
2.0 
3.0 
none 
7.4 十 5 
6.6 5+ 
6.8 十 25 
7.2 十 100 
7.0 + 100 
6.8 十 5 
7.2 十 400 
7.2 + 400 
7.2 + 400 
7.2 25+ 
7.2 十 25 
7.0 十 25 
7.0 十 50 
7.6 4十 1，000 
6.2 + 250 
6.4 十 250 
7.4 十+ 500 
7.0 十ト 2，000 
6.8 十件 1，000 
7.4 十廿 1，000 
7.4 判十 4，000 
7.4 十件 8，000 
7.2 +件 2，000 
7.2 1ft 2，000 
7.0 十1十 500 
7.4 +十 1，000 
7.6 十件 400 
6.4 十件 25 
6.4 十 25 
7.6 十 500 
7.4 十 1，600 
6.8 時 1，600 
7.6 時 1，600 
7.6 十件 3，200 
7.6 十件 3，200 
7.4 +十 400 
7.4 -H十 100 
7.4 十 100 
7.6 +十 400 
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4に示した。使用した基礎培養基は starch1%を し、。 96時間培養櫨液の抗腫蕩力に就いても見たが
る， starch29抗菌力と同様効果がなかった。次に壬MgSO，•0.2%K2HP04，NaCl 0.5%炭素源とし， 
0.1%，CaC120.004%，FeS040.002%，ZnS040.001 NaCl 0.3%に大豆粉を 1%添加した培養基，或は
%であり，これに無機窒素源とし， NH{N03， starch 2.0%，肉エキス 0.5%，peptone 0.5%， 
(NHD2HPOゎ (NH心宮S0.{， NH4Cl夫々 0.5%単 NaCIO.3%の培養基に 0.3 --1.0%のイーストエキ 
¥ 
独，或は 0.5%の CaC03との組合せで加えた。表 スの添加の影響を調べたが，大立粉は肉エキス，d
の如く一般に菌は発育不良で力価も 96時間後に peptoneの代用として充分であり， 2，000 ~3，200 
NHlN03で 200，(NHJ)且S02800，NH益Clで 200 dilution unitsの生産が見られ，イ{ストエキスは 
dilution units vこ達する程度である。 CaC03を同 0.3%程度の添加が良好の様であった。
時に添加しない場合には殆んど抗菌力が見ちれな
表 4. gancidin産生株の培養条件 (M.209P稀釈単位〉 
基礎培地 (%) 窒素源 く%) 
48 時間 
pH発育力価 
72 時間 
pH発育力価 
96 時間
pH発育力価 
starch 1.0 !NH壬N03 
NaC10.5NCaHCJ0J303 
K 2HPOt 0.2 
MgS04 0.1 I 
(NHο日HPO i 
caCL20.004(CNaCH0O3BHP04 
ZnSO.t壬 0.001 C(NaCH04〉32SOL 
NH壬Cl 
lINCaHC壬0CI 3 
0.5 
0.5 
0.5 
0.5 
0.5 
0.5 
0.5 
0.5 
6.8 十 5 
6.8 十 、5 
6.4 + 5 
7.0 + 5 
6.8 + 5 
6.8 + 5 
7.0 + 5 
7.0 + 5 
6.6 + 25 
6.8 十 5 
6.2 十 5 
6.6 十 5 
6.6 十 25 
6.8 + 5 
6.6 + 5 
6.6 + 5 
6.6 + 25 
6.6 + 400 
6.0 + 5 
6.6 + 5 
6.4 + 25 
6.8 十ト 800 
6.4 十 25 
6.6 十 200 
表 5.
基礎培地 (%)1窒 
7.0 
.starch 2.0 
7.0 十 400none 
7.0 + 800 7.0 +十 8，000 7.2 十件 3，200yeast 0.3peptone 0.5 

meat ext. 0;5 
 7.0 十 4，000 7.2 十件 3，200 
NaCl 0.3 
7.0 十 800yeast 0.5 
7.4 十件 1，600000，2+ト 7.27.0 十 4001 yeast 1.0 
111) gancidin complexと 第 1図 gancidin complexの向流分間 
各分劃の単離，精製 (CHCI3:pH 4.0 bu百er) 
gancidin complexの大量生産とその 単位
円 ι
有効分劃の抽出精製は協和醗酵株式会社と ー
の協同研究で行われた。先ず gancidin. 
complexをグロ、ホルム， pH 4.5の緩衡
。液との間の向流分配抽出法を行うと 1図の
如く色及び抗菌力の分布が見られる。更に
この抗菌力の主流部分を集め，グロ、ホル
ム， pH 4.25の緩衝液に依り再び向流分間
抽出を行い， 2図の如き曲線が得られる。 〈管数〉 10 20 30 
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点は 2680Cである。 a-2は燈色粉
末で，アルカ Yにより黒紫色に愛b 
単位 I 色する。 a-3は黄色でアルカリに
色
c 
よる愛色はない。 a-4は燈色吸湿
性，アルカリにより黄色を呈す。
紫外線吸収は gancidin A は 
、 
206，265，340rnμ，W は206rnμ， 
、、
(管数〉 
、、
、
10 
F L V  H FL 
a-1は 207rnμ，a-2は 208，263層 /¥

mμ，a-3は 204，279，390rnμ に
申
極大吸収を見る。 
20 30 40 抗菌力は gancidinAはrng当
り500万単位， a-2は50万単位，共の{也は通常の被
第 3図 a-fractionの向流分配 
(CHC13: pH 2.5 bu妊erつ
単位 
a-4 
色 
検菌に殆んど抗菌力を有しなし、。
者案
gancidin産生株 AAK-84株は前述の如く，精し
い形態学的研究，培養基上の諸性状，糖利用能等の
上から一応既知放線菌菌種と区別する事が可能で， 
St. gancidicusと命名された。 gancidincornplex 
中に xanthornycinと類似する gancidinA が含
まれる事を述べたが， xanthornycin様物質は我邦
に於ても細谷等(7)が放線菌 H-1159株より，また，
梅沢等∞が toxoplasrnaVこ有効な物質として放線
20 10 
菌 No.534から抽出している。これ等の xantho-
この抗菌力主流部より gancidinA結晶が得られ， rnycin様物質産生株と我々の株を記載の上から区
抗菌力のない部分より gaIicidinW 結晶が得られ 別することは容易であり，また類似の抗生物質が全
る。その他 2図の a-fractionの濃縮物をグロ、ホ く異なる放線菌菌種から得られることも既に良く知 
l1-ム， pH2.5の緩衝液の向流分配抽出を行い 3図を られているところである。しかしながら，放線菌分
得， 1~4 管を集めて a-1 ， 8~10 管より a-2 ， 18-- 類に新菌種とすることは容易で，既知菌彊と同定す 
23管より a-3，28--30管より a-4の各分劃を，略々 ることは困難であり，些細な相違をとげて新菌種と
純粋の状態で得た。 して報告する為に放線菌の speciationは非常に混 
gancidin A は赤陸色柱状結晶で 2900Cで黒色に 乱している現状であり， St. gancidicusを新菌種
委色し，水， メタノーノ1-，エタノール，クロ、ホノL とするか否かは，更に他の typecultureと精細な
ムに溶解し，酷エチ，ベ Yゼン，エーテルに不溶で、 比較検討を行って後に決定したいと考える。
ある。定性反応はアルカリで桃色に~色し， FeCla AAK-84株に依る gancidinの生産条件を追求し
(一)， ninhydrine (ー)， Molish (一)， Fehling た結果， gancidin生産の為には複雑な有機窒素化
(十)，分子量は 1002(Rast法)，分析値は C=58.60 合物を必要とし，茨素源としては，一般に放線菌の
%， H = 6.53%，N = 9.62%，従って CωH58~60N6014 培養に良好な glucoseは不適当で， star.chが最適
が推定される。 であることが判明した。肉エキス， peptoneは大豆 
gancidin W は白色板状結品で融点 1630C，クロ 粉によって置換えることが可能であり，イーストエ 
、ホノLム， メタノー l1-， エタノーノ1-，アセトンに溶 キスの添加は生産を促進した。 
解し，酷エチ，エーテノ1-，水に難溶，定性反応は， gancidin cornplexより現在迄に 6種の抗菌力或
Biuret，ninhydrine，Molish全て(一〕であり， は抗腫傷力を有する分劃が得られているが，これ等
分子量は 209，分析値は C=6~.20， H=8.76，N = の中には培養源液の抗腫揚力を示す主流と目される 
13.59	分子或は CllH17~1902N2 である。 ものはなし、。培養源液より茨末吸着，酸性アセトシ 
a-1は白色針状結晶，昇華性あり，水に不溶，融 溶出に依り得られる complexに至る過程迄は良く
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M. pyog. 209 Pに対する抗菌力とエールリッヒ腹 yヒ腹水癌に対して，作用が弱し、ことは gancidin
水癌に対する抗腫傷力が平行したが，既に抗菌力の complexより各分劃の抽出精製を行うに当り，更
主流をなすtgancidinA が単離され，この物質の試 に動物実験に依って抗腫場作用を精密に追求する必
験管内抗腫傷力は強大であるが，マウスのエールリ 要性を痛感せしめる。
総 括 
gancidin産生株 AAK-84株の形態，培養基の諸性状，生理等の研究から一応既知の放線菌
菌種と相違するものと考えて， St. gancidicus と命名した。 gancidin生産に関し培養基組
成，培養時間等の諸条件を追求し，肉エキス 0.5仏 peptone0.5%，starch 2.0μ，NaCl 0.3 
μ，イ{ストエキス 0.3μ の生産培養基を考案したo gancidin complex より抽出精製を試
み， 6種の分劃を略々純粋な状態で得たが，その各々について物理化学的，生物学的性状，及
び抗腫湯物質 gancidincomplex中の成分としての評価を試みた。
摘筆するに当り，終始御懇篤なる御指導と御校聞を賜わった，i恩師相磯教授に衷心より感謝の
意を表し，なお，新井助教授，並びに教室員諸氏の御援助に対し感謝いたします。
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